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 要  旨 
記憶能力は、私たち人間だけのものではなく、軟体動物などの下等動物まで進化を通して保存
されており、動物の生存に不可欠な能力である。しかし、このような記憶を長時間保持する分子
メカニズムには未だ不明な点が多い。その一方で、これまでの研究により、長期記憶成立には新
たな遺伝子発現が必要であることが明らかにされている。そこで本研究室の戸部田は、クロキン
バエを対象に、長期記憶成立に関与する遺伝子を網羅的に探索することを目指した。戸部田はク
ロキンバエに生まれつき嫌いであるリモネンの匂いおよび好きである砂糖水の味を用いて、好き
だったはずの砂糖水が嫌いになるという嗅覚-味覚連合学習の長期記憶を成立させるための実験
系（条件づけ実験系）を確立し、長期記憶成立に伴って発現量の変化すると思われる 19種の遺伝
子を見出した。 
本研究ではまず戸部田の実験系を改良し、ハエに対してリモネン臭を機械的および効率的に与
えられるよう工夫した。また、対照実験をより適切に行うために、さらに実験装置に改良を加え
たことにより、条件づけ実験系の効率は飛躍的に向上した。この改良した実験系を用いて、戸部
田の同定した遺伝子を基に定量的に PCR 解析を行った。その結果、条件づけによって発現量が変
化すると思われる遺伝子を 4 つ見出した。2 つは条件づけによって発現量が増加する遺伝子であ
り、残りの 2 つは減少する遺伝子であった。さらに、条件づけ群および対照群の両群において発
現量が減少する遺伝子を 1つ見出すことができた。 
条件づけによって発現量が増加する遺伝子のうち一つは AMPKであった。AMPK はの三量体
で、ATP の生産、消費を調節している。しかし、最近の研究ではただエネルギー状態に反応する
だけでなく、もっと異なる機能に寄与していることが示唆されている。例えば AMPKは神経保護過
程において関与が知られている。もう一つの候補遺伝子として Shaker が見出された。Shaker は
記憶中枢に特異的に発現する電位依存性のイオンチャネルである。ニューロンにおける入力と出
力には電位依存性イオンチャネルの調節が重要であり、これが神経回路網のダイナミックスを大
きく変化させる。また学習や記憶の際、重要なシナプスの可塑性の基本メカニズムに関与してい
ると考えられている。本研究によって見出された AMPKおよび Shakerが長期記憶成立によって発
現量が増加することは全く新しい知見であり、記憶の分子メカニズムの解明に一歩近づけたと考
えている。 
 
